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RESUME

Introduction. La thrombolyse est moyen de reperfusion d’un événement
thromboembolique notamment quand elle est administrée dans les premiéres heures de la
symptomatologie. Le but de notre travail était d’évaluer les indications, 1’efficacité et le
codt de notre schéma de thrombolyse par rapport au protocole standard. Méthodes. Etude
prospective transversale sur 06 mois, incluant tous les patients admis en réanimation pour
urgence cardiovasculaire thrombotique majeure et neurovasculaire : syndrome coronarien
aigu (SCA), embolie pulmonaire (EP) massive, accident vasculaire cérébral ischémique
(AVCI) et thrombolysés selon notre protocole & base d’association Altéplase (un flacon
de 50 mg) et héparine sodique avec relais par Rivaroxaban 20mg (Xarelto). Le TCA
pour adaptation thérapeutique de 1’héparine. Résultats. Parmil les 71 patients éligibles,
nous avons colligé 61 patients donc 37 pour SCA, 14 EP grave et 10 AVCI soit 82,43%.
La classe modale était de [41-50]. Le sexe féminin a représenté 62%. Une prise en charge
apres 12 heures a été observée chez 55,7% des patients. La durée moyenne de séjour était
de 5+/-3 jours. Nous avons observé 5 déces dont 4 cas d’EP massive. La coronarographie
a été réalisée chez 18 patients avec une réperméabilisation parfaite chez 17, et un stenté.
Les principaux incidents ont été dominés par 1’hématurie, 1’hypotension artérielle ; nous
avons observé un cas d’hématome intracérébral avec des suites simples. Le principal
facteur de risque de mortalité commun aux pathologies était le retard de prise en charge.
Le co(t moyen de prise en charge selon notre protocole était de 525 000F CFA contre
1 400 000 F CFA selon le protocole standard. Conclusion. L’analyse codt-avantages est
favorable a notre protocole par rapport au protocole standard. En effet, nous avons
relativement peu de complications graves (hémorragiques) et un colt nettement
inférieur.

ABSTRACT

Introduction: Thrombolysis: a means of reperfusion of a thromboembolic event,
especially when it is administered in the first hours of symptoms. We initiated this work
with the aim of evaluating the effectiveness of our thrombolysis regimen compared to the
standard protocol. Materials and methods: This was a prospective cross-sectional study
carried out over 06 months. Including all patients admitted to intensive care for a major
thrombotic and neurovascular cardiovascular emergency (ACS, massive EP, DALY and
thrombolysed according to our protocol protocol, which used the combination of
Alteplase (a 50 mg vial) and heparin sodium with relay by Rivaroxaban 20mg (xarelto).
TCA for therapeutic adaptation of heparin. Results: We collected 61/71 patients,
therefore 37 for ACS, 14 severe PE and 10 DALYS, ie 82.43%. The modal class was [41-
50]. The female sex represented 62%. Management after 12 hours was observed in 55.7%
of patients. The average length of stay was 5 +/- 3 days. We observed 5 deaths including
4 cases of massive PE. Coronary angiography was performed in 18 patients with perfect
repermeability in 17, and 1 stent. The main incidents were dominated by hematuria, low
blood pressure; we observed a case of intracerebral hematoma with simple consequences.
The main risk factor for mortality common to the pathologies was the delay in treatment.
The average cost of care according to our protocol was 525,000 CFA francs against
1,400,000 CFA francs according to the standard protocol. Conclusion: A cost-benefit
analysis in our protocol is justified by the direct benefits observed, which are in fact
estimated from the results. Our protocol is justified by the excellent result with fewer
serious complications (hemorrhagic) but at a lower cost.

INTRODUCTION

La thrombolyse est une méthode de réperfusion efficace
a la phase aigiie d’un vaisseau infarci¢. Notamment si
elle est administrée dans les premiéres heures aprés le

début de la symptomatologie. L’occlusion d’une artére
constitue une urgence majeure sur le plan diagnostique
et thérapeutique. Le pronostic semble lié a la rapidité de
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prise en charge. Ces urgences se répartissent entre la
neurologie et la cardiologie. Avec le progrés des moyens
diagnostics et le vieillissement de population on note
une recrudescence de ces pathologies.

Sur le plan monde, la thrombolyse occupe la deuxiéme
place aprés I’angioplastie qui est la technique la plus
sire et la plus efficace. Cette technique permet la
réouverture du vaisseau occlus avec un succes de pres de
90% contre 60 % pour la thrombolyse [1].

Dans les pays africains, la thrombolyse reste d’actualité
plus précisément au Mali compte tenu des insuffisances
liées & la réalisation d’une angioplastie. Les difficultés
d’approvisionnement des fibrinolytiques tant sur la
disponibilité que sur le colt également comme 1’a décrit
Coulibaly S et al [2] sont des arguments qui ont
confortés la réalisation de cette étude. Les
problématiques de la prise en charge de I’infarctus du
myocarde étant abordées dans d’autres études
antérieures [3,4]. Il nous paraissait opportun d’évaluer
I’efficacité d’un autre schéma de thrombolyse par
rapport au protocole standard

MATERIELS ET METHODES

Il s’agissait d’une étude prospective transversale

déroulée sur 06 mois (octobre 2019 a mars 2020),

incluant tous patients admis en réanimation pour urgence

cardiovasculaire  thrombotique et neurovasculaire

ischémique :

= L’embolie pulmonaire massive (EP),

= Syndrome coronarien aigu (SCA) dont la
symptomatologie remonte a moins de 24heures et

=  L’accident vasculaire cérébral ischémique (AVCI)
de moins de 12heures.

Le diagnostic du SCA a été retenu sur: critéres cliniques
et électrocardiographiques typiques de troubles de
repolarisation associés ou non aux troponines IC
positives; celui de ’AVCI sur la base des éléments
cliniques et scanographiques cérébral : signe focal
d’installation aigue et associé a une image récente
d’hypodensité cérébrale; et celui de ’EP a partir de :

» L’angioscanner pulmonaire associés a des signes
respiratoires a type de détresse respiratoire,

= Douleur thoracique, et d’hypoxie,

* D-diméres > 500 microgramme /1 ou > 10 fois I’4ge
« age > 7T5ans, en dehors de toutes situations
pouvant impacter les valeurs des D-dimeres,

= Et/ou des signes électriques (électrocardiogramme
aspect S1Q3),

= Et/ou la présence de [I’hypertension artérielle
pulmonaire (HTAP) et ou d’un thrombus intra
cavitaire.
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Protocole de thrombolyse avec comme molécule
I’Altéplase (Actilyse®)

SCA

Tableau | : patient traité dans les 06 heures avec un poids
inférieur ou égal a 65kg

Concentration
d’Altéplase

Protocole de 90 minutes
= Poids <65kg

= admission<6h 1 mg/ml

= Bolus intraveineux de 15 ml
15 mg

= Perfusion de 35 mg sur 50 ml
90 minutes

Suivie d’une perfusion d’héparine standard sur 12h. Dose
1250-1300UI/H en fonction du TCA

Tableau Il : patient traité dans les 06 heures avec un poids
supérieur a 65 kg

Protocole de 90 minutes Concentration d’Altéplase

= Poids >65 kg 1 mg/ml

= Admission <6 h

=  Bolus intraveineux de 15 mi
15 mg

= Perfusion de 35 mg 50 ml

sur 90 minutes
Suivie d’une perfusion d’héparine standard sur 24h. Dose
1350UI1/H en fonction du TCA (Temps de céphaline activée)

AVCI

Tableau 111 : patient traité entre 6-12 heures suivant le
début des symptomes.

Admission 6 a 12h Concentration d’Altéplase

1 mg/ml
=  Bolus intraveineux de 10 ml
10 mg
= Perfusion de 40 mg 40 ml
sur 2H

Suivie d’une perfusion d’héparine standard sur 12h. Dose
1000 UI/H en fonction du TCA (Temps de céphaline activée)

EP

Tableau 1V : protocole de ’embolie pulmonaire

Concentration

Dés confirmation du diagnostic d’Altéplase

1 mg/ml
=  Bolus intraveineux de 10 mi
10 mg
= Suivie d’une perfusion 40 mi
de 40mg sur 02h

Suivie d’une perfusion d’héparine standard sur 24h-48h. Dose
1000 UI/H en fonction du TCA (Temps de céphaline activée)

Eléments de Surveillance post thrombolyse :

SCA

e Electrocardiogramme «ECG» (30 minutes, 12
heures et 24 heures post thrombolyse)

e Paramétres hémodynamiques (tension artérielle
(TA), fréquence cardiaque (FC), saturation
périphérique en O, (SPOy))

e Clinique : évaluation de la douleur par 1’échelle
visuel analogique « EVA »
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e Biologique :

o (Temps de céphaline activée) TCA 5 min
aprés 1’Actilyse, puis H1, H4, H6 apres
I’introduction de I’héparine sodique,
ensuite toutes 04-06 heures apres chaque
changement de posologie avec un objectif
TCA entre 1,5 a 2,5 fois la valeur de
référence.

o NFS (plaquettes) ;

o Cinétique de la Troponine Ic.

e Echographie transthoracique : H24

EP massive

e Paramétres  hémodynamiques,  cliniques et
biologiques : Idem que celui du SCA associé a des
signes cliniques de détresse respiratoire

e Cinétique des D-Diméres,

e  Echographie transthoracique : H24, H48, H72 et a la
sortie de la réanimation.

AVCI

e Les signes neurologigues

e Paramétres hémodynamiques et biologiques : Idem
que celui du SCA

e  Scanner cérébral : H24

Tableau V: Monitorage du TCA au cours
d’héparinothérapie

Ratio des TCA Adaptation de la posologie de
patient/témoin I’héparine a la PSE

<2 Majorer le débit de 0,5 mi/h (125 Ul/h)

2a3 Ne pas modifier

>3 Diminuer le débit de 0,5 mi/h (125 Ul/h

>4 Arréter la PSE pendant 4 heures Puis
diminuer le débit de 1ml/h (250 Ul/h)

=5 Arréter la PSE et ne reprendre que sur
avis médical

-Surveillance et adaptation de la posologie de I’héparine
par la mesure du ratio des TCA patient/témoin (cible 2 a
3) 6 heures apres le début de la PSE puis 4 & 6 heures
aprés chaque modification de la posologie et au
minimum une fois par jour.

En cas d’hémorragie arréter le pousse-seringue
gélectrique (PSE), réaliser les mesures d'urgence
éventuellement nécessaires, controler TCA, NFS
(plaquettaire), groupe sanguin (si non réalisé) et prévenir
pour un traitement éventuel par protamine. Les données
ont été saisies sur Word 2013 et analysées avec le
logiciel SPSS version 21. 0.

Les considérations éthiques ont été respectées. Une
explication a été donnée a tous les patients ou aux ayants
droit sur le but de 1’étude, de la procédure et des risques
éventuels. Leur consentement éclairé a été demandé par
le médecin. La confidentialité des données recueillies et
I’anonymat des patients ont été respectés.

RESULTATS

Les critéres d’inclusions nous ont permis de colliger 61
patients dont le sexe ratio était en faveur de ’homme
« 23 femmes (37,7%) contre 38 hommes (62,3%) soit un
ratio de 1,65 ».
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L’évolution a été marquée par le décés de 5 patients soit
8,2%. Les causes des décés étaient: I’embolie
pulmonaire massive chez 02 patients, le SCA compliqué
de choc cardiogénique chez 02 patients et 1’accident
vasculaire ischémique étendu chez un patient.

La coronarographie a été réalisée chez 18 patients avec
une excellente perméabilité chez 17 patients un patient a
été stenté apres 1’échec de la thrombolyse.

Les cas d’embolic pulmonaire ont bénéficié
d’échographie transthoracique a H24, H48 et H72

Le délai de prise en charge supérieur a 06h a été un
facteur de risque de décés chez 4/5 patients décédés
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Figure 1 : répartition en fonction de la classe d’Age.

La classe modale était celle de 41-50 avec 27,9%.

pulmonaire

embolie IDM AVC ‘

Valide

u Effectifs @ Pourcentage
Figure 2 : Répartition selon I’indication de la thrombolyse

Tableau VI : Répartition selon les facteurs de risque de
survenue d’événement cardiovasculaire majeur

Antécédents des patients Effectifs Pourcentage(%)
Platre 1 1,6
Chirurgie Laparoscopique 1 1,6
ATCD de MTE 15 24,6
Diabéete 6 9,8
Drépanocytose 1 1,6
HTA 11 18
Estroprogestatifs 9 14,8
Obésité 6 9,8
Alitement prolongé 2 33
Autres 9 14,8
Total 61 100

Les patients aux antécédents de  maladie
thromboembolique ( MTE) ont été le facteur de risque
majoritaire de survenue d’événement cardiovasculaire
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majeur soit 24,6%, suivi, de ’HTA 18% et la prise des
(Estroprogestatifs 14,8%.

Tableau VII : Répartition selon le délai d’admission
hospitaliére aprés le début de la symptomatologie

Délai d’admission a  Effectifs Pourcentage
I’hopital apres le début de (%)
la symptomatologie
<3 6 9,8
3-6 13 21,3
6-12 8 13,1
>12 34 55,7
Total 61 100,0

Nous observons a travers ces données un délai
d’admission hospitaliére supérieur a 12H majoritaire et a
concerné 55,7% des patients

Tableau VIII : Répartition selon le délai de prise en charge
apres admission

Délai de prise en charge aprées  Effectifs Pourcentage
I’admission
<3 30 49,2
3-6 27 443
6-12 4 6,5
>12 0 0,0
Total 61 100,0

Un délai de prise en charge de moins de 03h a représenté
49,2% des patients

Tableau IX : Répartition selon les Complications
immédiates aprés thrombolyse

Complications apres Effectifs Pourcentage
thrombolyse

OAP 4 6,6
Hémorragie des points de 3 4,9
ponction

Hématurie 2 33
AVCH 2 3,3
Aucune 50 82
Total 61 100

Les saignements ont dominé les complications
immédiates post thrombolyse.

DISCUSSION

La thrombolyse dans la réperfusion au cours du
syndrome coronarien aigu reste un traitement facilitant
I’angioplastie primaire au méme rang que les nouveaux
antiagrégants plaquettaires intra veineux anti-GPllbllla,
mais la supériorité de I’angioplastie primaire est
incontestable, ce pendant elle reste égale a la
thrombolyse si celle-ci est réalisée dans les trois
premiéres heures suivant le début de la symptomatologie
[4,5].

Dans notre étude le probléme n’est pas de déterminer si
la pratique de la thrombolyse est justifiée ou non. Mais
plutdt de son efficacité avec un protocole différent du
protocole standard. Un recours a une analyse co(t-
avantage peut étre critiquable, toutefois, les bénéfices
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indirects sont en effet estimés a partir des résultats
observes.

La véritable question est de savoir quel thrombolytique
utilisé dans notre étude et a quelle dose? Par rapport aux
protocoles standards. L héparine sodique a été utilisée
en complément de 1’Altéplase selon le protocole décrit
dans la méthodologie. Toutefois le dosage de
I’héparinémie a été impossible compte tenu de la limite
du plateau technique. Dans la littérature plusieurs études
font allusion a [I’utilisation de 1’Altéplase avec un
résultat excellent [6,7]. Notre étude a concerné 61
patients donc 23 femmes et 38 hommes avec un sexe
ratio de 1,65 et une classe d’dge modale 41-50 soit
27,9%, plusieurs raisons pourraient étre avancées
notamment la population naturellement jeune et le mode
de vie avec I’implication du tabac et la prise des
Estroprogestatifs. Ces arguments concordent avec les
résultats de certaines études
[2,3,8,9,10,11,12,13,14,15,16].

Le SCA était I’indication dominante avec 60,7%. Ce
résultat corrobore les données des travaux antérieurs [17,
18,19]. Le délai d’admission au-dela de 6h a été décrit
par plusieurs auteurs comme facteur de risque de
mauvais pronostic [20,21]. Ce résultat corrobore avec le
ndtre ou nous avons eu 8,2% de décés, tous liés a un
retard de prise en charge et donc le pronostic est
proportionnel au délai d’admission, ceci d’autant plus
s’il s’agit du SCA que de ’EP ou de ’AVCI. Boersma
démontre que la relation efficacité-précocité de prise en
charge est exponentielle avec respectivement 65, 37 et
26 vies sauvees pour 100 patients traités lors des
premiére, deuxiéme, et troisiéme heure de I’infarctus
[6,11,18].

Les antécédents thromboembolique, d’HTA, de prise
d’cestroprogestatifs et de diabéte sont incriminés dans les
événements  thromboemboliques  cardiovasculaires
majeur dans notre étude avec respectivement : 24,6%,
18%, 14,8% et 9,6%. Ces résultats notamment ’HTA et
le tabac corroborent ceux de Coulibaly S et al [2], de B&
[22], de Kingué [23] de Sissoko AS [24] et al et de
Kocaman et al [25].

L’hémorragique reste la principale complication,
notamment cérébrale ; il est estimé entre 0,3 et 0,5 %
dans les études randomisées, et plus élevé dans « le
monde réel » avec le protocole standard de thrombolyse
[4, 6,12]. Durant la période d’étude nous avons observé
04 complications hémorragiques : 01 hématome intra
cérébral, 01 hématurie et 02 saignements au point de
ponction avec suite simple.

Nous avons eu environ 98% de succés pour le SCA,
parmi lesquels 18 patients ont bénéficié d’une
coronarographie aprés la thrombolyse avec une
perméabilité totale chez 17/18 (94,44%) et un patient
stente.

La thrombolyse réduit la mortalité hospitaliere des
patients traités dans les 12 premiéres heures de
I’infarctus. Ce bénéfice est d’autant plus important que
les patients sont traités précocement [2, 10, 11, 18,20].
Cependant le protocole sus décrit se justifie par la
reduction des complications telles la récidivité, le
syndrome hémorragique. Cela se vérifie dans la
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littérature ; dans les essais contre placebo, on note une
Iégére augmentation du taux de récidives avec la
streptokinase, utilisée seule (ISIS Il : 3,3 % contre
2,4 %), contrairement a ce qu’indique ASSET pour le rt-
PA (3,9 % versus 4,5 %), encore que les taux associés
aux deux produits dans ces essais soient comparables
[11,19]. Par contre, dans 1’essai TIMII, comparant
directement les deux agents, il n’y a pas de différence
significative entre les taux de récidives (12 % pour la SK,
13 % pour le rt-PA).

Les accidents vasculaires cérébraux hémorragiques sont
liés aux taux de rt-PA plus élevés que ceux de la
streptokinase, aussi bien dans les essais contre placebo
(ASSET, ECSG V) que dans les essais comparatifs
(Auckland). Enfin, pour les hémorragies majeures
nécessitant une transfusion, les essais indiquent la
encore que le rt-PA est beaucoup plus incriminé que la
SK, qu’il soit ou non associé a 1’aspirine [5,7,8].

En sommes le pronostique du SCA est principalement
dépendant du temps écoulé entre le debut de la douleur
et la réperfusion [7, 9,10]. L’accés aux soins de qualité
pour I’ensemble de la population est un droit, toutefois,
dans les pays pauvres, notament 1’ Afrique subsaharienne
I’accés aux soins de qualité reste difficile [10]. Le cott
moyen de thrombolyse par Altéplase selon le protocole
des sociétés savantes serait de 1400 000f CFA dans
notre contexte contre 525000F CFA pour notre protocole
avec un résultat encourageant.

CONCLUSION

La thrombolyse réalisée dans les conditions de sécurité
stricte a des résultats trés encourageants, et permet ainsi
a tout patient victime d’un IDM a la phase aigué ou
d’une embolie pulmonaire grave de bénéficier d’une
réperméabilisation du vaisseau sans avoir forcément
recours aux grands moyens. La recherche de I’efficacité
avec un moindre colit vient justifier ’idée de notre étude.
Réaliser des économies au chevet d’un malade sans
porter atteinte & la qualité des soins est la seule voie qui
permettra a ’avenir de financer le progrés technique et
scientifique sans remettre en cause la solidarité nationale.
Il n’en reste pas moins qu’une telle étude ne constitue
qu'une aide a la réflexion et qu’elle ne prétend pas
imposer une norme qui se substituerait a la décision
clinique.
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